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ASTIMDA INHALE KORTIKOSTEROID KULLANIMI
GOZ ICI BASINCINDA YUKSELMEYE VEYA ACIK
ACILI GLAUKOMA YOL ACAR MI?
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Bronsial
kullanilan  inhale

astim tedavisinde son 30 wildir
kortikosteroidler

Amac: Bu ¢alismamizda, astimii hastalarda uzun sireli distik doz inhale kortikosteroid
(KS) kullanimimin, goz i¢i basincr ve agik agili glaukom dizerine etkisini arastirdik.
Materyal ve Metod: Calismaya 5 yildan fazla ve gtinde 1000 mcg/giinden az dozda
inhale KS kullanan ve dider KS formiarini hi¢ kullanmamis 35 astimir hasta alingi. Hasta
ve yasca benzer kontrol gruplarnimn (n=40) detayli gz muayenéleri ve géz i¢i basmci
Olciimleri gbz uzmam tarafindan yapildi. Elde edilen bulgular gruplar iginde, gruplar
arasinda ve sag ve sol gézlerde ayri ayri karsilastiriidi.

Bulgular: Ortalama gdéz igi basincinda hasta grubu (sa§ goz =14.2+3.2, sol gbz
=14.3+3.1 mmHg) ve kontrol grubu (sa§ gbz =12.9+2.6, sol géz =13.0+2.7 mmHg)
arasinda fark saptanmadi (p>0.05). Bununla birlikte, hasta grubunda dort hastada
(%11.4) géz ici basinc, 20 mmHgnin lzerinde idi ve agik agili glaukom yoktu. Kontro/
grubunda yiiksek géz ici basinct saptanmady (p<0.05).

Sonucg: Uzun sirelf disiik doz inhale KS kullamminmn, géz igi basincinda genel olarak
belirgin yiikselmeye yol agmamasina ragmen, KS kullanimina karsi hassas bir astimir
hasta alt grubunda agik agili glaukoma sebebiyet vermeden yiiksek gbz igi basincina
neden oldugunu saptadik. Bu tip hastalarin dnceden saptanabilmeleri ve erken tedavi
altina alinabilmeleri icin, belli araliklarla géz muayenesinden gegirilmeleri ve monitérize
edilmeleri gerektigini ddsciniiyoruz.

Anahtar kelimeler: Astim, glaukom, géz i¢i basincr

Does inhaled corticosteroid use in asthma lead to ocular hypertension or
open-angle glaucoma?

Objective: In our study, we aimed to evaluate the effect of longterm lowdose use of
finhaled corticosteroids (CS) on ocular hypertension and open-angle glaucoma.

Material and Methods: The study included 35 patients with asthma using inhaled CS
in a dose less than 1000mcg/day for longer than 5 years who never utilised other forms
of CS. Detailed eye examination and measurement of intra-ocular pressure of the
patients and age matched control group (n=40) were performed by an ophtalmologist.
Findings obtained were evaluated by comparing within the same group and between
the groups separately for right and /eft eyes.

Results: Regarding the mean intra-ocular pressure, there was not any statistically
significant  difference (p>0.05), between patients (right eye=14.2+3.2, left
eye=14.3+3.1 mmHg) and control group (right eye=12.9+2.6, left eye=13.0+2.7
mmkHg). However, in four asthmatic patients (11.4%), intra-ocular pressure was higher
than 20 mmHg without open-angle glaucoma. High intra-ocular pressure was not
detected in the control group (p<0.05).

Conclusions: Although longterm low dose use of inhaled CS does not lead to an
increase in mean intra-ocular pressure in general, it leads to ocular hypertension
without causing open-angle glaucoma in a subgroup of asthmatic patients sensitive to
CS use. To diagnose and treat such patients early, we think that they should undergo
eye examinations and be monitored at certain intervals.
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zamana kadar lizerinde ¢ok fazla durulmayan

(KS) sistemik yan etkiler konusunu glindeme

sayesinde astim semptomlarinin etkin ve
minimal yan etki insidansi ile kontrol altina
alinabilmesi miimkiin olabilmistir.> Bununla
birlikte yeni piyasaya siiriilen eskiye gore ¢ok
daha gqiiclii inhale KS preparatlan yakin
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getirmistir. Inhale KS preparatlarinin ne siklikla
sistemik yan etkilere yol actigi sorusu astimli
hastalarin ara ara da olsa zorunlu olarak
sistemik KS kullaniyor olmalari nedeniyle kesin
olarak bilinmemektedir.
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Astimda inhale kortikosteroid kullanimi gz igi basincinda yiikselmeye veya agik agil glaukoma yol agar mi?

Inhale KS preparatlarinin yashlarda osteoporoz,
hassas kisilerde hipotalamo-pituiter-adrenal
aksin  baskilanmasi, posterior subkapsuler
katarakt olusumu ve cocuklarda biiyliimenin
gecikmesi gibi komplikasyonlarinin  oldugu
bilinmektedir.>> Uzun siireli sistemik KS
kullanminda sikga ortaya c¢lkan gdz ici
basincinda artis veya ackk agili glaukom
patolojilerinin inhale KS kullanan hastalarda ne
siklikla goriildiigiini arastiran ¢ok az sayida
calisma mevcuttur.®”

Klinik ¢alismamizda sistemik KS kullanim
Oykiisi olmayan ve 5 yidan uzun siiredir
diisiik doz inhale KS’'lerle tedavi géren astimli
hastalardaki g6z ici basinc ve acik acil
glaukom insidansini kontrol grubuyla
karsilastirarak bu patolojilerle sadece inhale KS
kullamimi  arasinda iliski olup olmadigini
arastirdik.

MATERYAL VE METOT

Calismaya Indnii Universitesi Tip Fakiiltesi
Turgut Ozal Tip Merkezi Arastirma Hastanesi
Gogis Hastaliklari Poliklinigine Aralik 1999 -
Mart 2000 tarihleri arasinda ardisik olarak
bagvuran toplam 35 hafif astimli hasta dahil
edildi. Hastalarin tamami 1000 mcg/giin‘den
diisiik doz inhale KS'vi 5 yildan uzun siiredir
kullaniyordu. Ayrica; g6z ici basincinda artis
veya acglk acii glaukomu tek basina olan
hastalar, diabetes mellitus, sistemik
hipertansiyon, g6z travmasi, gegcirilmis goz
ameliyati  oykiisii olan astimli hastalar ile
herhangi bir hastalik (allerjik rinit, egzama,
romatizma vs.) nedeni ile daha énce kisa veya
uzun sireli KS (sistemik, topikal veya
intranasal)  kullanan  hastalar calismaya
alinmad.

Hastalarin daha ©®nce hi¢ sistemik KS
kullanmadigi sonucuna dosya ve saglik karnesi
kayitlarindaki bilgilerden, kisisel ve
akrabalardan alinan ilag¢ anamnezlerinden ve
akut atak nedeni hi¢ acile basvurmamis
olmalan ile varildi. Hastalarin ve kontrol
grubunun (n=40) detayli g6z muayeneleri ve
aplanasyon tonometresi ile yapilan gbz ici

basinci dlciimleri gbz uzmani tarafindan ve ayni
saatte (sabah 11.00'de) yapildi. Sag ve sol goz
ici basinci degerleri ile gz muayene bulgulari
ayni ayri kaydedildi. Daha sonra inhale KS
kullanan astimh  hasta  grubunun gdz
muayenesi  sonuglarnt  kontrol  grubunun
sonuglari ile karsilastinidi.

Sonuglar, ortalama + standard sapma (ort +
sd) olarak verilmistir. Her iki grubun ortalama
sag ve sol gbz ici basinglari once kendi
aralarinda daha sonra da gruplar arasinda
student-t testi ile karsilastinldi. Yiiksek géz ici
basinci insidansi ile inhale KS kullanimi
arasindaki iliski Fisherin Kesin Ki-kare testi
uygulanarak degerlendirildi. 0.05ten kiiclik P
degerleri istatistiki olarak anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Astimli hastalarin (K=20, E=15) yas ortalamasi
42.8+13.4 vyil, kontrol grubunun (K=23, E=17)
yas ortalamasi ise 40.8+15.1 yil bulundu
(p>0.05). Astimh hasta grubu ortalama
7.3£2.5 yildir 478+173 mcg/giin dozunda
inhale KS kullaniyordu. Aplanasyon
tonometresi ile  yapilan muayenelerin
sonucunda, astimh hasta grubunun ortalama
sag ve sol gbz ici basinglan sirasiyla 14.2+3.2
mmHg ve 14.3+3.1 mmHg &lgiilirken, bu
degerler kontrol grubunun ortalama sag ve sol
g6z ici basinci dederleri olan 12.9+2.6 mmHg
ve 13.0+2.7 mmHg degerleri ile
karsilastirildidinda her iki grup arasinda ve
gruplarin kendi icerisinde sad ve sol gozler
arasinda istatistiki olarak bir fark saptanmadi
(Tablo 1) (p>0.05).

Bununla birlikte yiiksek gdz ici basinci olarak
kabul edilen 20 mmHg'nin lizerindeki basing
degerlerine astimli hasta grubunda 4 hastada
(%11.4) rastlanirken, kontrol grubunda 20
mmHg'nin {izerinde goz ici basinci dederine
rastlanmadi (p<0.05). Tiim hastalarin ve
kontrol grubunun vyapillan detayh goz
muayenelerinde, bazi hastalarda yiiksek goz ici
basinci Olciilmiis olmasina ragmen, acik acih
glaukom ydniinde bir bulgu elde edilmedi.

Tablo 1. Astimh hasta grubu ve kontrol grubunun géz i¢i basinglarinin kargilagtinlmasi

Sag goz Sol goz P degeri
Astimli hastalar (n=35) 14.2+3.2 (mmHg) 14.3+3.1 (mmHg) >0.05
Kontrol grubu (n=40) 12.9+2.6 (mmHg) 13.0+£2.7 (mmHg) >0.05
P degeri >0.05 >0.05
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Glinen ve ark

TARTISMA

Bazi astimli hastalarin nadiren, bazilarinin ise
sikca akut alevlenmeler nedeni ile sistemik KS
kullaniyor olmalarindan dolay1 bugiine kadar
yapilan arastirmalarin higbirisinin sonuglari,
sadece inhale KS kullanimina bagh sistemik yan
etkilerin ne oranda ortaya ciktigini kesin olarak
ortaya koyamamistir.'* KS iceren goz damlalari
ve losyonlarin g6z ici basincinda artisa veya
aclk acii glaukoma yol agmasi yaygin olarak
bilinen yan etkilerdir.>® Inhale KS kullanimina
bagl olarak da belirtilen yan etkilerin ortaya
cikabilecedi yakin zamana kadar g6z ardi
edildijinden, bu konu l{izerinde yapilmis az
sayida calisma mevcuttur.®’

KS kullaniminin hangi mekanizmalarla géz ici
basincinda artisa veya acik acili glaukoma yol
actigi  kesin olarak bilinmemekle beraber,
trabekiler hiicrelerin yliksek oranda KS
reseptoérleri icermelerinden dolayi bu hiicrelere
baglanan KS'nin, bazi arastirmacilar tarafindan
glikozaminoglikanlarin metabolizmasini inhibe
ederek, bazilarina goére ise ekstraseliiler
matriks icerisindeki kollajen, elastin ve
fibronektin miktarini arttirarak trabekiiler yapiy!
bozdugu ve boylece akdz sivinin akisini
engelledigini  belirtiimektedir.° Garbe ve
arkadaslarinin 7 yaptigi calismanin sonuglari 3
aydan daha uzun siireli ve 1000 mcg/giin‘den
yiiksek dozda inhale KS kullaniminin yiiksek
gdz ici basinci ve acgik acii glaukom
insidansinda artisa yol actigini g&stermistir.
Diger taraftan bu kadar yiiksek dozda inhale
KS kullanan hastalar ayni zamanda ¢ok sik
olarak akut atak geciren orta persistan astimli
hastalardir ve hasta anamnezlerinde hig
sistemik KS kullanmadiklari belirtilse de bu
bilgilerin  kesin  olarak  giivenilir  kabul
edilemeyecegi calismanin yazarlan tarafindan
da itiraf edilmistir.”

Calismamizin dnceki ¢alismalardan en &nemli
farki ise, calismaya dahil edilen hastalarin daha
homojen ve sistemik KS'ye nispeten cok daha
az ihtiya¢ duyan ve bu nedenle de sistemik KS
kullanmama &ykiisi daha giivenilir kabul

107

edilebilecek bir grup olan hafif astimh hastalar
olmasidir. Hastalarimizin hepsi 1000
mcg/glin‘den az inhale KS kullanmakla birlikte,
bazi calismalarda gdz patolojilerinin
olusumunda daha onemli bir faktdr olarak
kabul edilen* kiimiilatif etki komponentini de
g0z dniinde bulundurarak 5 yildan uzun siiredir
inhale KS  kullanan  hastalar  segildi.
Bulgularimiz, genel anlamda inhale KS
kullamminin  géz i¢i basincinda artisa vyol
acmamasina ragmen (p>0.05), KS kullanimina
karsi hassas bazi hastalarda kontrol grubu ile
karsilastirildiginda acik acili glaukoma sebep
olmaksizin istatistiki olarak anlamli derecede
gbz ici basincini yiikselttidini gostermistir
(p<0.05). Ayrica inhale KS'nin sag ve sol goz
lizerine vyaptigi etkiler acisindan fark
saptanmamistir (Tablo 1), (p>0.05).

Bugilin icin KS kullanimina ve buna bagl
komplikasyon gelisimine karsi genetik yatkinhig
olan hastalarin dnceden saptanabilmesine
yonelik hassas bir test olmamakla birlikte, bazi
calismalarda sabah erken bakilan plazma
kortizol diizeylerindeki baskilanmanin bu yénde
bir  monitdrizasyon testi olarak kabul
edilebilecegi belirtiimektedir.! Boyle hastalarin
daha yakin takibi ile bu tip patolojilerin ortaya
¢ikmasi durumunda tedavilerinde daha diisiik
doz inhale KS iceren kombinasyonlarin
kullanilmasi veya ileri patolojiler ortaya
¢ikmadan erken safhada direk g6z ici basincini
diisiirecek tedavi alternatiflerinin denenmesi ilk
akla gelen seceneklerdir.

Sonug olarak, diisiik dozda bile olsa uzun siireli
inhale KS kullaniminin bir grup astimli hastada
aclk acili glaukoma sebep olmaksizin gdz igi
basincinda  yiikselmeye neden oldugunu
saptadik. Bu tip hassas hastalarin belli
araliklarla g6z muayenelerinin yapilarak veya
sabah kortizol dizeylerindeki baskilanmalarin
saptanmasi yoluyla &nceden belirlenmesi ve
daha vyakin takip edilmesi ile yan etkilerin
ortaya c¢ikmasi durumunda erken ddnemde
tedavi edilmelerinin  mimkiin olabilecegini
diisiiniiyoruz.
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